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論 文 内 容 要 旨
序 論
生物 学では、 個体発生系 ある いは生活環 のな かで、形態 ・機 能 の両面で特 異
性が確 立 されてゆ く過程 を分化 と称す る。分化 のメカニズ ムを解 明する ことは、
この事 象が生命 現象の根幹 をな す要因の ひとつ であるた め、現 代生物学 の中心
的課題 のひ とつ といえる。 この間題の研究 は、 よ り複雑な生活 環 を有す る真 核
生物 を題 材 に して盛んに行われ て いる。 これ に 対 して原核生物 で は、その細 胞
構造 が真核 生物 に比べて簡単で あ り、取 り扱 い も容易な ことか ら分化 の開始(誘
発)や 調節(制 御)に 関する生理 ・生化学的 ある いは分子遺伝学 的研究 を中心 と し
て研 究が展開 されてきた。原核 生物 は こう した メカニズムを解 明するモデル系
として は非常 によい題材であるといえる。
グ ラム陽性の 土壌細菌である放線菌 は多種 多様 な二次代謝産 物 を生産す る。
抗 生物質生産 は、その二次代謝 の典型で あるた め、発酵工業 的 に重要な菌群 で
あ る。 また 、放 線菌は形態分化 を伴 う複雑 な生 活環を有 して い る。典型 的な 放
線菌で ある3∫rθp'o〃2ycθ3属においては、基 底菌糸か ら気中菌糸の形成 と、それ に
続 く胞子 の着生 という2つ の重要な形態 分化の過程があ り(Fig。1)、Myκococω3
とともに、原核 生物で最 も進 化 した分化 形態 を 示す。培養後期 すなわ ち栄養 源
が枯渇 した条件 下 において、二 次代謝 と形態 分 化は、ほぼ同時期 に開始 され 、
気 中菌糸形成能 また は胞子形成能 の欠損 は同時 に二次代謝能 の欠損 を しば しば
伴 う。 このよ うに、2つ の現象は密接 に関係を持つ ことか ら、これ らを共通 にっ
な ぎ、そ して枝 分 かれ させて い く共通の制 御 メカニズムの存在 が考 え られ 、気
中菌 糸 ・胞子形成 を 「形態分化(morphologicaldifferendaUon)」 と呼ぶ のに対 し、 二
次代謝 は 「代謝 分化(metabohcdiffere面aUon)1と みなせるのではな いか、とい う考
え方が受け入れ られている。これまでの放線菌の分化 に関する研 究は、i)変異株
の解析 を中心 と した遺伝 的な方法、h)野生株や変異株の生育 時に見 られ る細胞 の
変 化を生理 ・生化学 的に解析する方法 、通)細胞外 に分泌 され分化 を制御す る信
号 伝達物質 に関する研 究、の3つ にまとめ ることができる。 これ らの研究 か ら、










化との比較対象 を行 った。また、翻訳の場である リボゾームに生 じた変異が分
化を誘発するという新規な現象を見いだ し、分子 レベルでの解析を行 った。
第1章
研究
細菌 の分化 を決定づ けるタンパ ク質のADP一 リボ シル化 一変異株 による
1-1.放 線 菌5舵 卿 〃2γcθ5coθ〃coZorの 形 態 分 化 ・代 謝 分 化 に お け るADP一 リボ シ
ル 化 の 重 要 性
タ ンパ ク質 のADP一 リボ シ ル 化 はADP一 リボ シル トラ ンス フ ェ ラ ー ゼ によ り、
NADか らADP-ribose部 分 が特 異 的 な 受 容 体 タ ンパ ク質 に転 移 され る反 応 で あ る
(Fig.2)。ADP一 リボ シル 化 には 、モ ノーADP一リボ シル 化 とポ リーADP一 リボ シル 化 反
応 が 含 まれ るが 、原 核 生 物 にお いて はモ ノーADP一リボ シル 化 の み が 知 られ て い る。
[adenine-2,8-3H]NADを 放 線 菌5.co81'oo～ ∂rA3(2)の 粗 細 胞 抽 出液 と と も に保 温
す る と、酸 不 溶 性 画 分 に放 射 活 性 が 取 り込 まれ た(Fig.3)。 生 育 に伴 うADP一 リボ
シル トラ ンス フ ェ ラ ー ゼ 活性 の 変 化 を 調 べ た と ころ 、親 株 にお いて は 気 中菌 糸
形 成 お よび 二 次 代 謝 が 誘 発 さ れ る 初 期 段 階 に お いて ピー ク とな った(Fig.3)。
[adenylate-32P]NADを 用 い て 同様 の 反 応 を 行 い、酸 不 溶 性 画 分 をSDS・PAGEに 供
した 後 、 オ ー トラ ジオ グ ラ フ ィ ー を 行 った と こ ろ 、 生 育 段 階 に依 存 して 、 い く
つ か の バ ン ドの 消 長 が 観 察 され た(Fig.4)。 ニ コチ ンア ミ ドの ア ナ ログ で あ る3一
ア ミ ノベ ンズ ア ミ ド(3-ABA)は5舵p∫o〃3ycθ ∫8謝 θμ∫のADP一 リボ シル トラ ンス フ
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エラーゼの阻害剤 となる ことが知 られて いる。20～50nMの3-ABAを 含むGYM
培地 に 鼠00θ'∫60'orを植菌 した ところ、生育 はわずか に阻害 されただ けで あった
が 、気 中菌糸形成や抗生物質生産はほぼ完全 に阻害 された(Fig.5)。 そ こで、 自
然 突然変異 によ り取得 した3-ABA耐 性変異株(わrg変 異株;benzamide-derivaUve
resi舘mcegene)は 、形態分化能 および代謝分化能 を欠損 して いた(Fig.5)。 わr8変
異株 と野性株のADP一 リボ シル化タ ンパ ク質パ ター ンを比較 した ところ、野性株
では、46kDa,43kDa,41kD灸39kDaの4種 の タンパ ク質が分化の開始 とともに
強 く検出 された。一方、わr8変異株で はこれ らのバ ン ド全てがほ とん ど検 出され
なか っだ(Fig.4)。 また 、70kDa,92kDaタ ンパ ク質 につ いては、野性型株 でば分
化誘発後 、ADP一 リボシル化 レベルが低下 ずるの に対 し、わr8変異株で は レベルの
低下は観察 されな かった(Fig..4)。』検 出され たタ ンパ ク質 の標識様式 は、非放 射
標識のNADの 添加 による希釈効果 および標識 されたタンパ ク質の アル カ リ処理
によるADP一 リボ ースの遊離(Fig.6)か ら、ADP一リボシル化で あることを確認 した。
以上の結果 か ら、特定 のタンパ ク質の修飾が生 育段階 に依存 してお り、か つ 、
そ の うちのい くつか(特 に、39、41、43お よび46kDaタ ンパ ク質)は 、分化 プロ
セ スに関与 している と考 え られた。
変異株27の 有する わ㎎ 変異ψ㎎A1)を 遺伝 学的 に解析 した ところ、わ㎎A1は 染
色体上 の 麗崩 の時計回 りの方向にマ ップ された(Fig.7)。5.coθ 漉ozorA3(2)に お
いて気 菌糸形成能 を欠損 している変異株 は総称 して わ」4変異(bald;人 間の禿 げた
頭 に例 え られて いる)と 呼ばれ ている。現 在まで に 配必 ～鋸D、 わ14G、わ14Hが 報
告 され て いる。塊A変 異は わ媚 ～う班)お よび わ研1と は明 らか に異な る座位 で
あ ったが、わ」∂σ変異 とは近似 した座 位 にマ ップされた。しか し、わ14G変 異 と わ78盛
変異では表現形質が異な り、わZ4G変 異株のADP一 リボシル化パ ターンは野性株 に
類 似 して いた(Fig.8)。 これ らの ことか ら、塊A変 異は新規な 鰯 変異で あると
結 論 した。
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1-2.枯 草菌Bod〃 μ∬ μわ'∫1∫5の胞子形成 におけるADP一 リボ シル化の重要性
分化(胞 子 形 成)の モデ ル と して 、原核 生物 の中 で最 も研究 の進 んで いるB.
∫μわ媚3に お いて、そ の胞子 形成へのADP一 リボ シル化の関与 につ いて検討 した。
3-ABAな どのbenzamide誘 導体 を培 地中 に添加 する と、生育をわず か に阻害す る
濃度 で も胞子形成 を強 く阻害 した(Fig.9)。benzamide誘 導体の耐性変異株 として
取得 した わr8変異株 は、胞子形成能 のみな らず 、抗 生物 質生産能 も減少 していた
(Table1)。168株(野 性型)と168-3株(わr8A1)のADP一 リボ シル化タ ンパ ク質 の電気
泳 動パター ンを比較す る と、168株 では胞子形成の開始 と同調 して、36kDaお よ
び58kDaタ ンパ ク質 のADP一 リボ シル化が観察 されるが、168-3株 で は観察 され
なか った(:Fig.10)。 また、デ コイニ ン(GMP-synlhetaseの 特異的阻害剤)を 培地 に
添加 し、胞子形成誘導 を行 った ところ、デ コイニ ン添加直後か ら36kDaお よび
58kDaタ ンパ ク質 のADP一 リボ シル化が観察 された(Fig.11)。 他 の胞子 形成能 を
失 った変異株(3p・伽 、∫poOF、5p・0功とADP一 リボ シル化パタ ーンを比較 した とこ
ろ、5po伽 および5poOFで は、野性株 と類似 したパター ンを示 したが 、5poOHで
は、これ らタンパ ク質 のADP一 リボ シル化は観察 されなか った。以上 の結果 か ら、
枯草菌の胞子形成 にタ ンパ ク質のADP一 リボ シル化が関与 し、特 に36kDaタ ンパ
ク質のADP一 リボ シル化が重 要である可能性 が示唆 された。上記結果 は枯草菌 に
おいてタ ンパ ク質のADP一 リボ シル化が存在する ことを示 した最初 の研 究例で あ
る。
第2章 放線菌におけるADP一 リボシル化タンパク質の同定および わ㎎ 変異相補
遺伝子の解析
2-1.3.coε1∫coZorのADP一 リボ シル化 タ ンパク質 の精製 及び同定
栄養条件 の変化、すなわ ちカザ ミノ酸添加 によ り、5.COθ1加1∂7の 形態分化お
よび二次代謝 を抑制 し、分化 に関与するADP一 リボシル化 タ ンパ ク質の特定化 を
行 った。野性 株では、70kDaの 分子量 を有 するタ ンパ ク質 のADP一 リボ シル化 レ
ベルは、気 中菌 糸形成 開始後 著 しい低下 を示す のに対 し、カザ ミノ酸抑制す る
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とADP一 リボ シル 化 レベ ル は低 下 しな か った(Fig.12)。 こ の こ とか ら、70kDaタ
ンパ ク質(以 降 、便 宜 的 にP70と 表 示)が 分 化 に関 与 して い る と考 え 、精 製 お よ び
同 定 を 試 み た 。
GYM寒 天 培 地 か ら回 収 した3.coε1'coZor菌 体 を 初 発物 質 と し、 粗細 胞 抽 出 液
お よ び[adenylate-32P]NADと 反 応 す る こ と によ り、受 容 活性 を モ ニ タ ー しな が ら、
DEAE-Toyopearl、Hydroxyapatite、Mono-Qの 各 ク ロマ トグ ラ フ ィー に供 す る こ と
によ り、 電 気 泳 動 的 に単 一 の バ ン ドと して 精 製 した(Table2、Fig.13)。p70タ ン
パ ク質 のN末 端 お よびCNBr分 解 によ り得 られ た2つ の 断 片 のN末 端 ア ミ ノ酸
配 列 を決 定 し、 ホモ ロ ジ ー検 索 に供 した 。 そ の 結 果 、P∫α440配0ηα∫磁π`8加0諏`の
生 産 す る2種 の ホ ス ホ リパ ー ゼC(PLC)お よび ルfycoわ伽 朗 μ〃2励 εκκ105∫5の生 産
す るPLCと ホ モ ロ ジ ー を有 して いる こ とが 判 明 した(Fig.14)。p70タ ンパ ク質 の
N末 端 はP.α θπ{8加05αのPLCの 推 定 され る シグ ナ ル ペ プチ ド切 断後 のN末 端近
傍 とホ モ ロ ジ ー を有 して いた 。 さ ら に、p70タ ンパ ク質 をPLCの 合 成基 質 で あ
るp-nitrophenylphosphorylcholineと 反応 させ た と ころ 、p70タ ンパ ク質 は 分解 活性
を有 して いた(Fig.15)。 これ らの こ とか ら、p70タ ンパ ク質 はPLCの 一種 で あ る
と考 え られ た 。p70タ ンパ ク質 の 修 飾様 式 は 、α一32P-ATPお よ び γ一32P-ATPに よ
りほ とん ど修 飾 され な い こ と、ア ル カ リ処 理 に よ りADP一 リボ ー ス が 遊 離 す る こ
と(Fig.16)、 か らADP一 リボ シル 化 で あ る こ とが 確 認 され た。 さ ら に、抗p70抗
体 を作 製 し、 ウ エ ス タ ン解 析 を 行 った と こ ろ、 分 化 抑制 条件 下 で もp70の 発 現
量 に は大 き な変 化 は見 られ な か った 。これ らの こ とか ら、p70タ ンパ ク質 は 翻訳
後 修 飾 に よ り、機 能 制 御 を受 け、 分 化 に 関与 して いる と推 定 され た。
2-2.5∫r8p∫o〃1ycε∫8r∫58μ∫の わr8変 異 相 補 遺 伝 子 の 検 索 及 び そ の性 質
&8r娩 囎 で1ま、3種 類 の タ ンパ ク質(37kDa、39kDa、44kDa)のADP一 リボ シル
化 が 観 察 され て お り、わ㎎ 変 異 株 で は44kDaタ ンパ ク質 がADP一 リボ シル 化 され
な くな る の に同 調 して 、分 化 能 およ び ス トレプ トマ イ シ ン生産 能 を欠 損 す る。3.
8r娩 麗 の 加8変 異 相補 遺 伝 子 の 検 索 を行 った 。&8瘤 ω3の 野 性 株 の 全DNAを 制
限 酵 素 消 化 後 、 多 コ ピー型 ベ ク タ ー に連 結 し、遺 伝 子バ ンク を作 製 し、わ㎎ 株 を
一90一
形質転換 した。約10万 株 の形質転換株 につ いて検 索 した ところ、吻R、 酬
遺伝子 を含むDNA断 片 が気中菌糸形成能 を回復 させた。碗R、 酬 はそれぞ
れ2成 分制御系 に関わ る遺 伝子、 およびmembranemnslocatorで あ り、形態 分化
特異 的な情報伝達 系 に関わる と考え られて いる。α吻IR、α岨 を含むプ ラス ミ ド
pSAM4を 導入す ると、わrg変異株は気 中菌糸形成能 は回復 する ものの、二次代謝
能 は回復 しなか った(Table3)。 さ らに、ADP一 リボ シル化 タ ンパ ク質パ ター ンは野
性型のパ ター ンへの回復 を示 さず、わr8変異株 と同 じパ ター ンを示 した(Fig.17)。
この ことか ら、本DNA断 片は わ㎎ 変異の実体をなす と考 え られ る 塊 遺伝子 の
関与する情報伝 達部位 の下流 にお いて形態分化 特異 的な効果 を示 して いる こ と
が示唆 された。
第3章 ス トレプ トマイシ ン耐性変異 による わr8変異 の相補
3-1.放 線菌 におけるス トレプ トマイ シン耐性変異 による二次代謝誘 発
放線菌5∫r8p'0溺ycθ31∫レ認0η3は8COθ1'coZorに 近縁な種 であ り、3.00θ1たoZorとほ
ぼ同様 の形態分 化 を行 うが、二 次代謝産物で あ るアクチ ノロー ジンの生産は 通
常、潜在化 して いる。研究 の過程 で、特定の株(TK24株)で は、アクチ ノロー ジ
ンが生産 され る ことを発見 した(Fig.18)。TK24株 は ス トレプ トマイ シン耐性
(5か一6)変異 を有す る株で あ り、その遺伝解析 によ り、5か6変 異 とア クチ ノロー ジ
ン生産は強 く リンク して いる こ とが示唆 された 。大腸菌で は、 ス トレプ トマ イ
シン耐性は リボ ゾーム タ ンパ ク質S12を コー ドす る ワ5L遺 伝子 の変異 によ り生
じる ことが知 られて いる。 そ こで、 いくつかの細菌 のS12タ ンパ ク質のア ミノ
酸配列の比 較か ら、保 存性 の高 い領域 を選 び プライ マーを作製 した(Fig.19)。
PCRに て伸長 する断片 を指標 に して5.伽 観副∫の遺伝子 ライブラ リーか ら η・∫L ,
のクローン化 を行 い、塩基 配列を決定 し、ア ミノ酸配列 を推定 した(Fig.†19)。そ
の結果、野生株で あるTK21株 と比較 して、TK24株 では 、88位 のLysがGluに
置換 されて いた(Fig.20)。 さ らに、ス トレプ トマイ シン耐性変畢株(∫か変異株)を 、
野性株で ある5.1'磁 碑3TK21株 か ら多数取得 した。得 られた変異株の約40%が
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ア クチ ノロー ジンを生産 した(Fig.18)。 また、ス トレプ トマイシ ン耐性変 異が、
ア クチ ノ ロー ジ ン生産 の原 因に な って いる ことを、よ り直接 的 に調 べるため 、
変異型 η,∫L(Lys88→Glu)を用 いて遺伝子置換 を行 った ところ(Fig.21)、 変異型 に
置換 され た株 はアクチ ノロー ジンを生産 した。これ らの ことか ら、Lys88に 生 じ
た変 異が二次代 謝産物であるア クチ ノロー ジンの生産誘発を決 定付けて いる こ
とが解 明 された。
3-2.ス トレプ トマイ シン耐性変異導入 による5～ooε」∫ooZorのわr8変異の相補
5.COε 」∫coJorの野性株は、通常の培養条件で もアクチ ノロー ジンを生産ず る。
本 菌 にス トレプ トマイ シン耐性 変異 を導入す る と、ア クチ ノロー ジンの生産 量
の増大が観察 された。 また、3.COθ 」∫CO10〆の わ囎 変異株 にス トレプ トマイ シン耐
性 を導入 した二重変異株ψ㎎3切 は、欠損 して いた二次代謝の回復のみな らず、
形態分化能 も回復 して いた(Fig.22)。 すなわ ち、3か 変異は 塊 変異 による分化
および二次代謝の欠損 を抑制す る。得 られた複数の二重変異株か ら ワ5L遺 伝子
を クローン化 し、塩基配列 を決定 し、アミノ酸配列 を推定 した ところ、Arg86ま
た はLys88が 他 のアミノ酸 に置換 されて いた(Table4)。 わr83か株 は、3-ABA耐 性
を維持 し、そのADP一 リボシル化パ ターンは 塊 変異株 と類似 して いた(Fig.23)。
これ らの ことか ら、塊 変異 と ∫〃・変異 は独立 した分化制御機構であ り、翻訳 の
場で ある リボゾ ームに生 じた変 異が 、形態分化 ・二次代謝の誘 発を決定づ け る
重要 因子 のひ とつになっているとい う新 しい知見 を得た。
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まとめ
1.放 線 菌3.co81∫colorに お いて、ADP一 リボ シル トランス フェラーゼの阻害剤耐
性変異株(加8変 異株)を 取 得 した ところ、形態分化能および二次代謝能 を欠損 し
て いた。野性 株 と 塊 変異株で は、ADP一 リボ シル化タ ンパ ク質パ ター ンが著 し
く異 な って いた。そ の比較 か ら、いくつかのタ ンパ ク質のADP一 リボ シル化およ
びADP一 リボ シル化 レベル の低 下が分化誘発 に重要である ことが示 唆 され た。分
化誘発 に同調 して、ADP一 リボ シル化 レベルが低下す るタンパ ク質(p70)は 、一次
構造 および生 理活性か ら、ホスホ リパーゼCの 一種 と考え られた。わr8変異は、
遺伝解析な どの結 果か ら、新 規な わ」4変異である ことが示 された。
2.枯 草菌B.∫ μわ∫'Z∫3を用 いて、胞 子形成 とADP一 リボ シル化の関係 を検 討 した と
ころ、わrg変異株 の取得 とその解 析か ら、36kDaタ ンパ ク質のADP一 リボ シル化
が 本 菌 の 胞子 形 成 に 関 与 す る こ とが 示 唆 さ れ た 。 放 線 菌 で の 結 果 お よ び
物 κococ6μ5κ傭 加∫の子 実体 形成 にADP一 リボシル化が 関与する とい う報告 を併
せて考え ると、分類学的 に疎遠な これ ら細菌 の分化 にADP一 リボ シル化の 関与が
示唆 された ことは、分化能 を有 する細 菌 に広 くADP一 リボ シル化を介す る情報伝
達系が存在す ることを予 期 させ る もので ある。
3.放 線菌&1朗4伽 ∫では、二次代謝産物で あるアクチ ノ ロー ジンの生産 は潜在
化 されて いるが 、ス トレプ トマ イシ ン耐性変異 株 は、アクチ ノ ロー ジンを生 産
して いた。ηア∫L遺伝子(リ ボ ゾームタ ンパ ク質S12を コー ドす る)に 生 じた点突然
変異が、ス トレプ トマイ シン耐性(3の および二次代謝誘発の原 因である ことを、
遺伝子置換実験およ び遺伝解析 を もとに結論 した。5.COθ1'coZorの わ㎎ 変異株 に
ス トレプ トマイ シン耐性変 異を 導入す ると、二 次代謝能のみな らず 、形態分化
能 も回復 した。わ㎎3〃 二 重変異株のADP一 リボ シル化パター ンは わ㎎ 変異のパ タ
ー ンに類似 して いた。 これ らの ことか ら、3〃 変異は わrg変 異 と独立 して、翻訳













4 島 純、許 正元、川本伸 一、越智幸三1996.5㌍ ρ如配ycθ38廊8μ3分 化
能欠損 わ㎎ 変異株 の気菌糸形成回復 遺伝子の生理学的 役割 食品総 合研 究
所研究報告60:9-15.
5.Ochi,K.,E.Satoh,andJ.Shima.1993.Aminoacidsequenceanalysisof








1.島 純1997.放 線 菌 における形態分 化 ・土次代謝 に関わ る因子 タンパ
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論 文 審 査 結 果 要 旨
グラム陽性 の土壌細菌 である放線菌 の一種 である&プ θρめ呪脚 召3属細菌は多種 多様 な二 次 代謝産 物
を生産す る。抗生物質生産 は,そ の二次代謝 の典型であ るたあ,発 酵工業的に重要な細菌 である。 ま
た,&ア6p伽 πッσθ3は形態分化を伴 う複雑 な生活 環を有 している。二次代謝 と形態分化は,環 境 中の栄
養源 の欠乏に応答 して共通 に制御 され ている と推定 され,二 次 代謝 は分化 の一形態,代 謝 分化 と捉 え
られ ている。
&プ8pめ 祝ッoθεは環境応答に よる形態分化 ・物質生産 の研究 の優れたモ デル で ある と言 え る。 こ う
した細胞の環境応答 に関す る研究 は,生 物学的に重要な知見を与える とともに,;次 代謝産物 の発現
性状 が不安定な放線菌 に とって,実 用的側面か らも有用である といえる。 しか し,現 在 までの分化研
究が ある現象の分 子生物学的解 明に集中 したため,分 化 の全体像 が把握 された とは言えない。
本博=ヒ論文では,主 に&7θ ク伽 πycθεωθZfcOごorを研究題材 として,新 規 な分化 誘 発機 構 の解 明を
行 って いる。本研究者は,研 究例 のほ とん どない翻訳後 修飾 お よび翻訳過程で放線 菌の分化 を制御す
る機構に着 目して研究を行 ってい る。
最初に翻訳後修飾 の一種で あるタンパ ク質のADP一 リボシル化がS.oo読co`oプ に存在す る ことを証
明 してい る。 さらにADP一 リボ シル化 に変 異 を有 す る変 異株 を取 得 し,変 異株 の解析 か ら分化 に
ADP一 リボシル化 が関与す る可能性を指摘 した。ついで,ADP一 リボシル化 の関与す るメカニズ ムを
明らかにす るため,分 化 に同調 してADP一 リボシル化強度 が変化す るタンパ ク質が分化に重要 であ る
と考え,精 製 お よび同定を行 った。本 タンパ ク質 を一次構造お よび生理活性 か ら リン脂質分解酵素ホ
スホ リパ ーゼCで あると同定 してい る。 その結果 か ら,ホ スホ リパ ーゼCの 分化 における役割の可能
性を考察 してお り,特 に原核 生物 で存在 の知 られ ていないボスホ リパ ーゼCを 介す る情報伝達系が存
在す る可能性 がある との論議は興味深い。 さ らに,同 様 の実験系を応用 して,細 菌 の分化 のモデル と
して最 も研究 の進 んでい る枯 草菌(B.5μ6オ ガZf∫)において もADP一 リボ シル化 が存在す る こ とを初 め
て証 明 した。ADP一 リボシル化に変 異を有 してい ると推定 され る変異株の解析 か ら,胞 子形成過程 に
おけ るADP一 リボシル化 の重要性を指摘 してい る。B。3π観 伽 と8.co読`oZoプ での実験結果か ら,分 化
能を有す る細菌 に広 くADP一 リボシル化を介す る情報伝達系が存在す る可能性を考察 している。
次に本研 究者 は翻訳過程におけ る分化誘発機構 につ いて研究を実施 してい る。二次代謝物生産が抑
制 されてい る放線菌(3診7θμo鰐 σθεZ朗4αη3)の ス トレプ トマイシン耐性変異株 の二次代謝物生産の
脱抑制現象の発見 をきっかけに して解析 を行 っている。そ の結 果,リ ボゾー ムタンパ ク質S12に 生 じ
た変異が分化誘発 に関与 してい ることを明 らかに した。す なわ ち,リ ボゾー ムタンパ ク質S12を コー
ドす る7ρεム遺伝子 に生 じた点突然変異 はス トレプ トマイ シン耐性を付与す る と ともに,二 次 代謝 お
よび形態分化誘発 に関与 して いると結論 してい る。 この ような翻訳過程での分化誘発 メカ吊ズムは他
に報告例はな く,新 規な メカニズ ムであ ると言 うことがで きる。
以上 のよ うに,本 研究は,5診7θP加 祝y6θ3の 分化における,薪 規な翻訳過程 お よび翻訳後修飾に よる
誘発 メカニズムを解明 した もので,審 査 員一同は,本 研 究者 に博士(農 学)の 学位 を授与す るの に値
す るもの と認定 した。
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